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LIPIDY SLOZENI

Strukturné a funk¢éné znaéné nesouroda skupin ptirozenych latek (rostlinného a zivocisného
ptvodu)
Dobie rozpustné v organickych rozpoustédlech metanol, aceton, chloroform, benzen
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STRUKTURA A FUNKCE

Lipidy j jsou podobné jako sacharidy jedny ze zakladnich slozek Zivych
organismiu. Jsou hojné rozsifeny jak u Zivocisne tak 1 v rostlinné fis1. I kdyZz
jde o obsahlou skupinu latek, zachovava jejich struktura urcita pravidla.

Vzdy obsahuji VMK a alkohol, které jsou spolu vazany esterovou nebo
amidovou vazbou.

Podle slozeni je délime na lipidy jednoduché, které obsahuji pouze

alkohol a VMK, a na lipidy sloZené. Ty mohou navic obsahovat slozky

cukerné, pak ]de o glykolipidy, nebo k. fosfore¢nou a dusikate hydroxy—
sloucemny, pak jde o fosfolipidy.

Co se tyka funkce, slouZi lipidy jako zdroj energie v potravinach i
jako jeji zasobarna v organismu v tukové tkani. Tato tukova tkan ma
rovnéz funkci ochranou, zaméfenou proti mechanickému poskozeni.

Lipidy, zeyména sloZené, se podileji na tvorbé biologickych membran a
na nékterych regula¢nich funkcich.
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Typy lipidﬁ

JEDNODUCH Prostan0|dy
Triacylglyceroly
\osky

cermidy leukotrieny
steroidy

SLOZENE LIPIDY

PN

lykosfingolipid
fosfolipidy glykostingolipidy

Kyselé
glycerofosfolipidy yselé

neutralni

fosfatidylglyceroly
sfingofosfolipidy
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Hydrolyzovatelne x nehydrolyzovatelné

Hydrolyzable Lipids
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Non-hydrolyzable Lipids
,/’
Myrcene (oil of Bay) Carvone

{oil of Spearmint)

[p-Carotene
Precurzor to Vitamin A

e §9 9§

H

Estradiol Prostaglandin E1

i HO"

HO
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Struktura lipidu

Lipid (z feckého: lipos, tuk): organicka molekula biogenniho ptivodu, ktera je
nerozpustna ve vodé a rozpustna v nepolarnich rozpoustédlech (CH,Cl,,
CH,;CH,OCH,CH; atd.)

Ptriklad: FOSFOLIPID

\/\/\/\/\/\/\H/O_ ﬁ

+
T o) \O—T—OCHZCHZNH3

O

*Rozpustnost lipidi ovliviiuji velké nepoléarni ¢asti

*Nachazi se hlavné v tukovych tkanich, membrandch, a dalSich nepoldrnich
biologickych strukturach

*Nepolarni: hydrofébni (“vody se bojici”) or lipofilni (“zboznujici tuk™)

Polarni: hydrofilni (“vodu milujici”) or lipofébni (‘“nesnasejici tuk™)
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Mastné kyseliny —

vvsSi mastné kyseliny

MK: alifaticky nerozvétvend mono karboxylova kyselina
*Vétsinou SUDY pocet C (biosyntéza), nejéastdjsi 12- 20
‘BIOLOGICKY NEJVYZNAMEJSI 18 C — stearova, olejova a linolenova MK

e hlavni funkce — slozky lipidi

» kategorizace podle vyskytu C=C : NASYCENE (BEZ C=C) SAFA (saturate)
“NENASYCENE (1 nebo vice C=C) MUFA, PUFA

NASYCENE O

Laurova (12 WOH

0

Myristova (14 CM
Palmitova (16 C) W

Stearova (18 C) /\A/MOH

Arachidova (20 C) Mo
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struktura Bt [°C]
CH,(CH,),,COOH 44,2
CH,(CH,),,COOH 52
CH,(CH,),,COOH 63,1
CH,(CH,),,COOH 69,6
CH,(CH,),;,COOH 75,4

H




LKENES_ALKYNES_AND_DIENES GEOMETRIC_CI  Biochemie-8-1-lipidy

NENASYCENE MASTNE KYSELINY

‘MUFA: 1 C=C o o - }
*PUFA: vicenez 1 C=C N ’ \
«Cis C=C vice ¢astéji nez trans C=C /C:C'\ c—°¢
H H H CHa
Cis trans
Dulezité nenasycené MK
(@] (0]
/ OH / OH
N 18:2 cisD9,12
Olejova (C,g) 18:1 cisD9 Linolova (Cy)
(0] (0]

WOH N/ o
X

18:2 cisD9,12,15 S

Linolenova (C,g) Arachidonova (C,)
http://02.edu-
cdn.com/files/static/mcgrawhillprof/%209780071745901/A 20:4 cisD5.8.11.14 o

S TRANS ISOMERISM 01.GIF



NENASYCENE MK B
« =clIs configurace

* sudy pocCet C

fatty acid with a cis-A’
double bond

20:5 cisD>811.1417 ejkosapentaenoova kyselina (omega-3)

kyselina eikosapentaenova (zkracené EPA) - esencialni pro ¢lovéka

kyselina dokosahexaenova (zkracené¢ DHA) - esencialni pro ¢lovéka

N¢éktere polyenoveé mastné kyseliny snizuji mnozstvi LDL v krvi a tak pomahaji snizovat hladinu
cholesterolu (hlavé omega-3 nenasycené mastné kyseliny).

Fatty Acid Families

http://www.fatsoflife.com/wp-

content/uploads/images/intro tabl
Fatty Acid Abbreviation Type Family P g -

e.gif
Palmitic acid Th:0 Saturated
Oleic acid 18:1n-49 Monounsaturated n-9 or timega-4
Linoleic acid 18:2n-6 Polyunsaturated n-b or (Hmega-h

10

Alpha-linolenic acid 18:3n-3 Palyunsaturated n-3 or omega-3


http://cs.wikipedia.org/w/index.php?title=Kyselina_eikosapentaenov%C3%A1&action=edit&redlink=1
http://cs.wikipedia.org/w/index.php?title=Kyselina_dokosahexaenov%C3%A1&action=edit&redlink=1
http://cs.wikipedia.org/wiki/Omega-3_nenasycen%C3%A9_mastn%C3%A9_kyseliny

Mastné Kyseliny

£ nasycene &2 polynenasycene
0 palmitova 16 o linolova 18:2, D 9,12
astearovd 18
aarachovd 20 3 6
alignocerova 24 a-linolenova linolova

C18:3 cis-A9, 12, 15 C18:2 cis-A9, 12
eikosapentaenova |y-linolenova

EPA C18:3 cis-A6, 9,
C20:5 cis-A5.8,11,14,17 |12

I mononenasycene

0 palmitoolejova 16:1, A 9
0 olejovda 18:1, A 9

trans MK = dokosahexaenova arachidonova
aterosklerosa DHA C20:4 cis-
srde¢ni onemocneéni
zvySeni-LDL cholesterol-a C22:6 A58,11,14
snizeni HDL cholestrol

Biochemie-8-1-lipidy 11

prozanétlivé



Nenasycene mastne kyseliny

Oxlidace — snadno polynenasycené MK
Zluknuti tukd

In vivo — lipoperoxidace (oxid¢ni poSkozené
strkuturnich, lipoproteint)

Nachyln¢ pro oxidace PUFA (3 a vice)

Esencialni nenasycen¢ mastne

kyseliny
- linolova
-linolenova
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FOSFOLIPIDY

= GLYCEROFORSF

OLIPIDY
= SFINGOLIPIDY

[ [ - >
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P hospheticdyl- <
othanolamine HWN-CH,- CH, -
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Phosphatidyl- H —
inositol . H
-
(5 OH
H,C-O~ g— "
L2 [l B g— -
My O O -CMy
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Fosfolipidy e

R,CO0-CH o
) ®

» fosfatidylethanolaminy (kefaliny) Hg—0-P—0 CH,CH,NH;
hojné€ napt. v mozku a miSe c|)
» fosfatidylcholiny (lecithiny) T
hojné napf. v biomembranach, vajeéném RyCOO-CH o CH,
zloutku, srdci, mozku, ... ‘ I lo )
HC—0—P—0- CH,-CH,-N I CH,

L CH,

» fosfatidylseriny

hojné napi. v mozku R-COG—CH,

R;COO—CH o
| |

H,C—0—P—O-CH,-CH-COOH

© NH,
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GLYCEROFOSFOLIPIDY

Glycerofosfolipidy (fosfoglyceridy), jsou

b&znou soudasti bunéénych membran. CH,OH
Maji glycerolovou patef.

: : : H—C—OH
Hydroxyly na C1 & C2 jsou esterifikovany
mastnymi kyselinami CH,OH

glycerol

Ester se tvori
reakci hydroxylu ' Formation of an ester:
s karboxylovou o o

skupinou; ztrata I "
vody. R'OH—+-HO-C-R*—p R-0-C-R"+H0

Blochemie-g-L-11pidy 15



Fosfolipid

O
O H,C—O (ll R,
R, y: O—CH O
H,C—O |F||> O
phosphatidate o

Ve fosfolipidech:
« Mastné kyseliny esterifikuji hydroxyly na C1 & C2
«—C3 hydroxyljeesterifikovan Ps:

Biochemie-8-1-lipidy
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ﬁ H2(|3 ® R,
R,—C—O cle
H,C—O ®

O—TUV=0 0O=0

glycerophospholipid

Ve vétsine fosfolipida (fosfoglyceridn),

je P; esterifikovan pies OH skupinu polarni skupinou
zbytku(X): napft., serin, cholin, ethanolamin, glycerol, nebo
Inositol.

2 mastné kyseliny nejsou totozné. Mohou se lisit v délce

a/nebo pritomnosti dvojnych vazeb.
Biochemie-8-1-lipidy 17



i
ﬁ H2C|2 O—C—R,
R,—C—O cle (ﬁ
H,C—O F|> 0
O~ H
OH | OH
H OH
OH H
phosphatidyl- H H
Inositol ! O

Fosfatidylinositol, s inositolem jako polarni skupinou, je
jednim z fosfolipidu

Navic se jedna 1 o membranovy lipid, fosfatidyl inositol
hraje rolt v bunééné stgnahizact.

Biochemie-8-1-lipidy

18



O H,C—O

] |
R,—C—O—CH

|
H,C—O

® C|:H3
1

F|> 0 CHZ—CHZ—ITILCH3
o} CH

phosphatidylcholine

Fosfatidylcholin, s cholinem jako polarni skupinou, je

dalSim fosfolipidem.

Jedna se o béZny membranovy lipid.

Biochemie-8-1-lipidy 19



]
o | O H,C—O0—C—R,
Kazdy fosfolipid zahrnuje: | |
- Polarni oblast: Ri—C—0 ?H ﬁ
glycerol, kyrbonyl O H,C—O0—P—0
mastnych kyselin, P;, polarni (|)_
skupinu (X) glycerophospholipid
+ nepolarni uhlovodikovy
fetézec mastnych kyselin(R,, oolar
Ry). |
"kink" due to

double bond = non-polar

Biochemie-8-1-lipidy 20



'SFINGOLIPIDY

Sfingosin
CHy(CH,);»-CH~CH~-CH-OH
O
I || Asam lemak

cn NH- C -~ (CHy),,CH,

| o CHy

CH;-O-P— 0~ CH,CH, N— CH,
o CHy

Sfingolipid Kolin

Sfingosin
CH4(CH,);,CH==CH — CH OH O

CH,OH cu NH — c—(cu,).,cu,
HO /1 O\o G CH, Asam lemak
)/ OH |

Gallktdsa OH Glikosfingolipid

http://www.chem-is-try.org/wp-
content/uploads/2010/01/gambar-14.48-

291x300.jpg 21
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vazba cholinu

Sfingofosfolipidy

— obecna struktura ,
vazba fosfatu

Vyznam: mezibunécna /
komunikace, antigenni HO y
determinanty

Vazba mastn¢ kyseliny

sfi ngosin Sphinx of Thebes — sfinga z Théby

Biochemie-8-1-lipidy
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Sfingomyelin

fosfat
sfingosin OH
~ Il ester (i:HS
O—P—0—CH,CH,~2N—CHj
ester |
\/\/\/\/\/\/\/\/NH P CHs
[l amic cholin

mastna kyselina

Biochemie-8-1-lipidy 23



Sfingosin

e zakladni stavebni kamen

 18C, nenasyceny aminoalkohol
 vznik: ER
* (16C) palmitoyl-CoA + serin

OH

/\/\A/VVVWCHED_R

NH
PN P P P g g

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/c
ommons/thumb/f/f7/Sphingolipid_de.sv o4
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Ceramid

OH

A/\/W\/\,A\./l\/{}'zo—ﬁ

|
NH
|
MK O

amidova vazba

amid: sfingosin + MK
(C > 20, k. lignocerova, cerebronova, nervonova)

v kuzi: vaze vodu (kosmetika)

membrany

soucast sfingomyelinu a glykolipidu

role pi1 apoptoze

Biochemie-8-1-lipidy 25



Sfingomyeliny
ceramid > sfingomyelin + DAG
/

fosfatidylcholin

slozeni: sfingosin + MK + k. fosfore¢na + cholin
analog fosfatidylcholinu: misto glycerolu sfingosin
myelinove pochvy nervovych vlaken
roztrousend skleroza

vadny metabolismus sfingomyelinu
Niemanova-Pickova choroba

hromadéni sfingomyelinu v jatrech a sleziné

chybi sfingomyelinasa

Biochemie-8-1-lipidy 26



Glykolipidy

ceramid-OH
cerebrosidy \ -
5 , y o UDP-gal UDP-derivaty
v podstaté mezistupen gangliosidi UDP-glc monosacharidi
gangliosidy
vyznamna role v imunitnich pochodech CDP-N-acetyl
- neuraminat
SuU Ifatldy = sulfaty glykosylceramidu
15 % lipida bilé hmot k :
o lipidd bilé hmoty mozku cerebrosid
globosidy ~
napf. laktosylceramid UDP-derivaty

N

PAPS gangliosid

i

sulfatid

Biochemie-8-1-lipidy 27



Biochemie-8-1-lipidy

28



Metabolismus lipidu

metabolismus TAG a MK metabolismus
strukturnich lipidu
100 g/den

2 g/den

zdroj energie

Oproti sacharidiim a vétsiné AK, jsou lipidy (pfedevsim TAG, MK, esterifikovany
cholesterol) hydrofobni (nepolarni). Avsak prostiedi, ve kterém probiha
metabolismus Zivin v naSem téle je vyplnéno vodou, kterd je polarni. Proto se v téle
nachazeji prirozené tenzidy, které umoznuji pfijem, transport a metabolismus
lipidii.

Biochemie-8-1-lipidy
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Traveni lipidu
Triacylglyceroly (TG)-90%_’;§ ==

Fosfolipidy (PL) -
Cholesterolestery (CHE) ) Lingvalni a
Glykolipidy (GL) " Zaludecni lipasa
Lipofilni vitaminy (LV) [ o
AT SN ET
. . ___ Pankreaticke lipasy
Zlucove kyseliny —= | + kolipasa
] Primarni produkty:
Resorpce do enterocytl ﬁ: ;Orll?oenlg/[alg lalveerol
ve form¢ smésnych micel Yy y

© lysofosfolipidy
cholesterol
lipofilni vitaminy

(Castice < 20 nm)
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Stépeni lipidi ve stievé pankreatickymi
enzymy

- Pankreaticka lipasa

Triacylglycerol — 2-monoacylglycerol + 2 MK

] ?“2_0_
\/\/\VNVAVAVWN/\/\/C_O_?H

<1/4 TG
triacylglycerol — glycerol + MK

Preparat Orlistat — antiobezitikum, inhibuje lipasy traviciho traktu, snizuje resorpci asi 30% tuku z potravy




triacylglyceroly
voln¢ mastn¢ kyseliny

esterifikovany cholesterol

N “ibigil zumezilodsisM — Y &

Jejich transport a metabolismus se odehrava s pomoci
ruznych pfirozenych tenzidu.

Prvni problém s tim, Ze jsou lipidy nepolarni a vnitini prostfedi naseho téla polarni,
nastava v tenkém stievé. Resenim problému je tvorba smésnych micel, kterou zajistuji
tenzidy tenkého stireva jako Zlu¢ové Kkyseliny, fosfolipidy, soli volnych MK (mydla) a
2-acylglyceroly. Nepolarni casti lipida se ,,schovaji® mezi polarni tenzidy a v tomto
,,polarnim obalu* je mozné¢ je transportovat do bun¢k stievni sliznice.

NOVAK, Jan. Biochemie I. Brno: Muni,

2009, Metabolismus lipida S. 2
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Vsti‘ebavani lipidia

Prvni problém s tim, ze jsou lipidy nepolarni a vnitini prosttedi naSeho téla polarni, nastava v tenkém strevé.
Resenim problému je tvorba smésnych micel, kterou zajiit'uji tenzidy tenkého stieva jako Zlu¢ové kyseliny,
fosfolipidy, soli volnych MK (mydla) a 2-acylglyceroly. Nepolarni ¢asti lipidu se ,,schovaji® mezi polarni tenzidy
a v tomto ,,polarnim obalu* je mozné je transportovat do bun¢k stievni sliznice.

Tenké stievo

e tvorba smésnych micel
» jako tenzidy pusobi zZluCove kyseliny, fosfolipidy,
soli volnych MK (= mydla), 2-acylglyceroly

33




Prirozené tenzidy pri vstirebavani tuku

Tenzid Typ Pivod

Zlu¢ové kyseliny aniontovy z cholesterolu v jatrech
2-Acylglycerol neiontovy hydrolyza TAG ve stievu
Anionty MK aniontovy hydrolyza TAG ve stievu
Fosfolipidy amfoterni potrava

Vytvareji micelu, kterd vstupuje do enterocytu

Biochemie-8-1-lipidy
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Resorpce lipidu bunkami strevni sliznice

(hlavné v jejunu, ZlucCové kyseliny az v ileu)

KartaCovy lem Eni 2 buis
. . itelové bunk
Smésné micely \ P / Y
& { -\"'"-""'_"‘-"""--:—H._,--\.\_,.,-:J E - =
._1 L ) ﬁ-r‘j'.-__. rﬁll I_.l i oo :...J.‘;?J
. 1 y :.i-:'"_.-i' d » F_h___”_,,_,.—m-
e W3S "'.*’Iﬁ1fl | v Gaker A
- N igses A "
4 ~ g e opten
e ’ { "'“-._."'--u_._ - ..' "nr'-'l‘*-"'n:l-_ |
o~ = ay F o |' - 3 g ] e o e ke s 1
- el J.
! AL - 5_? L T e
v SRS - L
£ LT ; -
- 2 b : ¢ llr.;* éﬂ ¥ Mﬂ,—t‘;—ﬁw
4o &

Prumer < ZU nm N
Pasivni difuze monoacylglyceroli a MK ;5



Transport lipidu z bunék strevni sliznice

AK — — — apoprotein B-48

(apoprotein A-1) CHE

— chylomlkron
MK s kratkym

fetézcem \
Lymfatickeé

Portalni zila cévy

glycerol



Traveni a absorpce lipidi

ve vodé nerozpustné lipidy obsazené
v potravé (TG, CH, fosfolipidy) jsou
mechanicky emulgovany pohyby
traviciho traktu a Zluci tak, aby se
k nim dostaly enzymy nutne pro jejich
resorpci

- TAG: ve stfevé jsou natraveny

pankreatickou lipazou na volné
mastne kyseliny a monoacylglyceroly

- PL: traveny pankreatickymi
fosfolipazami

- CH: estery cholesterolu pankreatickou
Enolesterylester hydrolazou na volny

* nekompletni absorpce (~30-60%)
dohromady se zluCovymi kyselinami,
vitaminy rozpustnymi v tucich a dalsimi
latkami tvori tzv. smésné micely,
které jsou bud' difuzi nebo inkorporaci a
naslednym uvolnénim z membrany
resorbovany do enterocytu

v nich probiha opétovna re-esterifikace
na TAG, k resorbovanym lipidum se
Pridavaju apolipoproteiny a takto se
ormuji chylomikrony

ty jsou uvolnény z enterocytl do
lymfy a nasledné do krve

V plazmé cirkuluji lipidy jako soucast
lipoproteini

Lrvey of purecrestc juce
v Soede ran

Pancreasx Panoeatx  Pascressc
b Lo e

’ L] A!

£ Mms acyighoerod M yhghvrersi Dascydg=crrd

' l‘l I'I \ | "
Sonnet
5 u“':—t“' ) ol "’Fn—t‘.: ) 2 ”‘,‘n_nf e
o oo o /) owo o ), 0 O ou

SR T R B
Large o) n - teolicn] -
— et o leoles) (o) o
Sl z'.!! ‘ll' $ SN
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ol i wal) SRy —y—2

A
2 Gamy 2yl Gl

1
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Trucylgherol
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Krevni plazma

e transport triacylglycerolu ve formé lipoproteinu

* mastné kyseliny ve vazb¢ na albumin.

Biochemie-8-1-lipidy
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Lipoproteiny jsou transportni formou
nepolarnich lipidu v krvi

Podrobnéji se zamétime na

lipoproteiny, o kterych mizeme Peripheral apoprotein

fici, Ze jsou jakousi ,,transportni (eg. apo-C)

formou* jinak nepolarnich A

lipidi v krvi. Free (:% . Phospholipid
cholestgrol ;

Lipoprotein se sklada z

@ﬁ&&%}? g{%’;; .~ Cholesteryt

jéf,ivra a obq!u. V jé}(vh‘e ’ ‘.%? \ f“\ﬁé ;_;_,__,-f\\ ester
muzeme najit pienasSene =5 \} 3 ? > Triacylglycerol
lipidy (TAG, estery / 2 J

28 \
-\ \
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[

cholesterolu), obal je

v o o o Rt /

tvoren z fosfolipidu, T~
o ’ ’ ;7 Core of mainly
cholesterolu a riznych Integral —e=" 7 nonpolar lipics
e 0 . r ’ . Hmpfoteln \\ s

proteinu (integralnich 1 (6. 200-B) Sl } R
perifernich). Velikost S AR ot iy
lipoproteinu u vétSiny typu amphipathic lipids

nepi‘esahuje velikost koloidni
¢astice (tedy hranici 500 pm),
pouze jeden typ (Chylomikrony) Figure : LIPOPROTEIN STRUCTURE www . toosogie-lipid-diagnostic.blogspot.com/

ma vetsi praimér nez 500 um.

http://1.bp.blogspot.com/_fS2Wvz7uG
Bo/SxyY|jpj0ApI/AAAAAAAAALI/Ty
of6 TICCnY/s400/lipoprotein+structure
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APOPROTEINY

FOSFOLIPIDY @
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CHOLESTEROL j‘”‘ﬁf—,?;ﬂ%%}?fiiél gégéﬁgf
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L : =
ﬂw\%‘\l"‘{}f\.u T = .
K - e L - . ’ ™
e A : .
- :
LB ESTERY
T AT AT .
@'ﬁ eSS - CHOLESTERQLU
Podle rizné hustoty rozdélujeme lipoproteiny do 4 typu:
Nazev Hustota Typ prendsenych lipidd
Chylomikrony (CM) nejnizéi hustota lipidy pfijaté potravou
VLDL very low density lipoprotein  lipidy vzniklé v jatrech
urcené na export
LDL low density lipoprotein transport cholesterolu
HDL high denstiy lipoprotein transport cholesterolu

NOVAK, Jan. Biochemie I. Brno: Muni,
Biochemie-8-1-lipidy 2009, Metabolismus lipida s. 3



Typy lipoproteinu

Hustota lipoproteinu je dana jeho sloZenim. Zamétime-li se na 4 zakladni stavebni slozky lipoproteinu (TAG —
triacylgylcetroly, CH — cholesterol, PL — fosfolipidy, P — proteiny), Ize procentualni zastoupeni téchto slozek
vyjadfit nasledujicimi grafy.

TG

Chylomikron VLDL
CM CH

h |

NOVAK, Jan. Biochemie
L D L H D L Metabolismus lipidu s. 4

I. Brno: Muni, 2009,
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Metabolismus triacylglycerolu

Nejcastéji v potraveé prijimame triacylglyceroly, coz jsou estery glycerolu a mastnych Kyselin. Jejich
metabolismus zacini hydrolyzou na glycerol a MK. Glycerol a MK pak prochazeji zcela odliSnymi
metabolickymi drahami.

Rozklad TAG na glycerol a MK katalyzuji enzymy zvané Ilpasy (enzymy ze skupiny hydrolaz), které §tépi
esterovou vazbu mezi glycerolem a retézcem MK.

i
ﬁ CH,—O—C—R
R—C-O—CH
(lin—O—C—R
g

1. Hydrolytické odStépovani mastnych kyselin

2. Metabolismus mastnych kyselin a glycerolu

Biochemie-8-1-lipidy 42



Lipasy katalyzuji hydrolyzu triacylglycerolu

N"ENG

/) |
(ﬁ CH,—O—C—R
CHz—O—ﬁ—R

O

Stépi esterovou vazbu mezi glycerolem a MK

Biochemie-8-1-lipidy 43



Lipasy

Extracelularni Intracelularni
°_pankreatické  hormonalné senzitivni
lipasa (adipocytarni)

(tenké stievo) (tukové butiky)

* lipoproteinova * kysela lipasa (lyzosomy)
lipasa

(krev)

e jaterni lipasa (na
povrchu sinusoidu)

Biochemie-8-1-lipidy 44



Pankreaticka lipasa

(+ kolipasa)
* pusobi v tenkém stieve, Stépi tuky prijaté potravou

triacylglycerol — 2-monoacylglycerol + 2 MK

(lez 0:CO-R
R-CO-OCH
CH;0-CO-R

Biochemie-8-1-lipidy
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U¢inek pankreatické lipasy

2 H,O
(I? (]:HZ_OH

Biochemie-8-1-lipidy
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Lipoproteinova lipasa

e pusobi na chylomikrony a VLDL v krvi

* Stépi triacylglyceroly v nich obsazen¢

triacylglycerol — glycerol + 3 MK

?Hz 0O-CO-R
R-C&FO?H
CH: O-kO-R

Biochemie-8-1-lipidy
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Adipocytarni lipasa
(hormon senzitivni)
e pusobi v tukovych bunkach
e zavisi na pusobeni hormonu

(glukagon -klidové hladovéni, adrenalin,
noradrenalin-stres)

* uvolnuje mastné kyseliny do krve

triacylglycerol — glycerol + 3 MK

Biochemie-8-1-lipidy
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Transport mastnych Kyselin v ECT

Uvolnéni z TAG v ECT Uvolnéni z TAG v adipocytech
(CM, VLDL) pusobenim hormonsenzitivni lipasy

\ (hormonalni regulace)

MK v krvi - vazba na albumin

(1 mmol/l, polocas 2 min)

BUNEENA MEMBRANA MITOCHONDRIALNIMEMBRANA
KREV CYTOSOL
=
e
TAG ’:K‘k _ J:‘"KX g §
WI > \f L,_%ml f 1 f ég
LIPOPROTEIN ALBUMIN FABP ] =) 2%
m
SPECIALNI KARNITIN
PRENASECE , . . ]
Biochemie-8-1-lipidy NOVAK, Jan. Biochemie I. Brno: Muni, 49

2009, Metabolismus lipidt S. 6



Transport mastnych kyselin v bunkach

e specialni membranove proteiny usnadnuji transport MK do
bunck

e v bunkach transport pomoci FABP (fatty acid binding protein)

» pies mitochondrialni membranu pomoci Karnitinu

Biochemie-8-1-lipidy 50



B-Oxidace mastnych Kkyselin

* Vyznam: zisk energie
 Probiha prakticky ve vSech bunkach (ne v erc)
» Lokalizace: matrix mitochondrie

 Prub¢h: postupné odstépovani acetyl-CoA

Biochemie-8-1-lipidy
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Pro transport MK do mitochondrie je
potrebny karnitin

CHs
HyC—N CHz—clz*H —CH,—COOH
CHa OH

(2-hydroxy-3-karboxypropyl)trimethylamonium

MK s kratkym retézcem karnitin nevyzaduji

Biochemie-8-1-lipidy 52



MK je prenasena ve formé acylkarnitinu

o e

[
O

esterova vazba

Biochemie-8-1-lipidy 53



Zdroje a potreba karnitinu

Syntéza v organismu

SAM

postranni zbytek lysinu

proteolyza

trimethyllysin
L

-

karnitin  «~——

Jatra, mozek, ledviny

Transport krvi

Prijem potravou: cca 100 mg/den (Zivocisne zdroje:
maso, mléko. Je obsazen 1 v rostlinnych zdrojich.)

Biochemie-8-1-lipidy 54



Nedostatek karnitinu

* vrozend porucha transportu karnitinu

e pi1 nékterych onemocnénich (zejména organu, ktere je;
syntetizuji)

e pi1 velkych ztratach (priymy, hemodialyza, popaleniny...)

e inhibice transportu do bunky nékterymi Ieky (doxorubicin,
cis-platina, lidokain .......

* sniZena biosyntéza (malnutrice)

Suplementace karnitinu pi1 téchto poruchach je nutna.

Biochemie-8-1-lipidy 55



Dusledky nedostatku karnitinu

*Nedostatek v jatrech: hypoketotickd hypoglykemie pi1 hladovéni

pii hladovéni je potfebna -oxidace pro produkci
acetyl-CoA pro ketogenezi a produkci ATP pro
glukoneogenzi

*Nedostatek ve svalu — svalova slabost az kiece pfi zatiZeni

Biochemie-8-1-lipidy 56



Karnitin jako potravni doplnék ?

O vyznamu zvySencho pfijmu karnitinu zejména pro
sportovce se vedou Cetne spory. PiestoZze mnoha zjiSténi o
funkci a dynamice karnitinu v organismu nasvédcuji
prospésSnosti zvysSeného piiyjmu tohoto doplnku v potravé
zejména pi1 nadmeérne fyzické zatézi, zadny presveédCivy a
seri0zni dukaz pro tento predpoklad doposud podan nebyl.

Karnitin z potravy je malo absorbovan, stfevni bakterie je;
metabolizuji za vzniku trimethylaminu.

Podavat je mozno pouze L-karnitin, D-karnitin, resp.
racemat je oficialné zakazan

Biochemie-8-1-lipidy 57



Aktivace MK pred vazbou na karnitin

Ztrata energie

Cytoplazma ekvivalentni
2ATP

ATP % AMP + 2Pi

//O \_/ //O

R—C, + HS—CoA > R—C_
OH S—CoA

Biochemie-8-1-lipidy

58



VZ N | k acyl - kar N |'[| Nnu Probiha v mezimembranovém

prostoru mitochondrie

+
(CH3)3—N—CH2—(|3H—CH2—COOH + HgCWC0O
OH S—CoA
karnitinacyltransferasa

+
(CH)7N—CH,—CH—CH;—COOH
0O + CoASH

é&O

\/\/\/\/\/Wc H,

Biochemie-8-1-lipidy 59



Transport mastné Kyseliny do mitochondrie

mezimembranovy prostor vnitini mitoch. membrana matrix
RCO-S-CoA
QC“-OH « Cfﬁoo-s-cm
CoA-SH .. RCO-OCn RCO-0OCn CoA-SH

.,..‘ .

dvé formy karnitinacyltransferasy
Biochemie-8-1-lipidy 60



WIEL IINIERA B H A MUY

PFROSTOR

KARNITINACYL-
TRANSFERASAI

KARNITINACYL-
TRANSFERASAI

Biochemie-8-1-lipidy

NOVAK, Jan. Biochemie 1. Brno:
Muni, 2009, Metabolismus lipida s. 7
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B-Oxidace mastnych kyselin

hlavni cesta odbourani MK
do reakce vstupuje acyl-CoA
oxiduje se (-uhlik (C-3)

obecny mechanismus — opakovani Ctyrt reakci:

dehydrogenace — hydratace —
dehydrogenace — odstépeni acetyl-CoA

Biochemie-8-1-lipidy
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(1) Dehydrogenace acylu

-1l 1l //O

nasyceny acyl-CoA R—CHZ—CHZ—CHZ—C\
p a S—CoA

‘FAD

FADH,

-l -| //C)

ao,B-nenasyceny acyl-CoA R—CH;—CH=CH—C
S—CO0A

konfigurace trans

Biochemie-8-1-lipidy
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(2) Hydratace dvojné vazby

N r //O
o,Bf-nenasyceny acyl-CoA R—CHZ—CH:CH—C\
S—Co0A
H,O
0 I 0
B-hydroxyacyl-CoA R—CHZ—(llH—CHZ—C\
OH S—CoA

Hydratace neni redoxni reakce, jeden C se zredukoval,

druhy C oxidoval, ale soucet oxid. Cisel je stejny
Biochemie-8-1-lipidy 64



(3) Dehydrogenace hydroxyacylu

0o - O
B-hydroxyacyl-CoA R—CHZ—(IZH—CHZ—C\/
OH S—CO0A

NAD"
d
NADH + H'

\J

- O

//

B-oxoacyl-CoA R—CHz—ﬁ—CHZ—C

\

O S—CO0A

Biochemie-8-1-lipidy 65



(4) Thiolyza oxoacylu a odStépeni acetyl-CoA

! O
I //
R—CHZ—(|3|+CH2—C\
O S—CoA

S—COoA thiolasa
/

H
\J
//O //O
R—CH,—C| He—c, €
S—CoA S—CoA

acyl-CoA

acetyl-CoA
(0-dva C kratsi) y
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Celkovy pribéh Oxidasa MK
B-oxidace

O

. 1.dehydrogenace S e acyl-CoA
(FAD) . :’“‘f“"f_‘i“ - dehydrogenasa
. 2.hydratace ] msser S A2-enoyl-CoA
i hydratasa
. 3 dehydrOgenace R—CH, j:): CH, C —SCoA
(NAD") o lc N 3-hydroxyacyl-CoA
o dehydrogenasa
R—CH, —(I:—(:u‘ C—SCoA
* 4 pfenos acylu na ] T _
CoASH - f thiolasa
N~ R—CH. (I: SCoOA + H.C ;ﬁf SCoA
O Acetyl CoA

Ac ¢l CoA shortened
by 'wo carbon atoms

http://classes.kumc.edu/som/cellbiology
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Acyl-CoA dehydrogenasy

3 hlavni typy
pro MK s kratkym
sttednim

dlouhym fetézcem

Deficit dehydrogenasy pro MK se stfednim fetézcem

vrozena porucha — intolerance k delSimu hladovéni,
spojend s hypoglykemickym komatem (rozsifena v
sverozapadni Evropé - az 90% populace)

Biochemie-8-1-lipidy
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Energeticky vytézek oxidace
palmitoyl-CoA (16 C)

Palmitoyl-CoA + 7FAD + 7NAD*+ 7H,0O + 7 CoA

J

8 acetyl-CoA + 7FADH, + 7 NADH + 7 H*

@ @ @ Ekvivalent 2

8 x 12 ATP = 96 ATP 14 ATP 21 ATP porreboval
1 vzniku
la)cyICoA

Celkem 131 -2 = 129 ATP/ palmitat

Biochemie-8-1-lipidy 69



Srovnani energetického vytézku (3-oxidace a
glykolyzy:

Zisk ATP z glukosy (6C) 38 ATP
na 1l C glukosy 38/6 = 6,3 ATP
z MK (16C) 129 ATP
nalC MK 129/16 = 8,1 ATP

Na 1 C z MK se v pruméru ziska 1,3 x
vice ATP

ProcC ?

Biochemie-8-1-lipidy 70



Oxidace nenasycenych MK

kys. olejova: cis A>-C,gq

|

ISomerasa

' ztrata FADH,
trans A%-C,,

\‘ shodny prubéh s B-oxidaci

Biochemie-8-1-lipidy 71



Polynenasycené MK

kys. linolova: A%!2-C,g

|
|

dalsi enzymy umoznuji kompletni oxidaci

Biochemie-8-1-lipidy
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MK s lichym poctem C poskytuji propionyl

propionyl-CoOA  CH3CH2CO -S-CoA

/

vznika 1
metabolismem
nckterych AK

COz2+H,0  D-methylmalonyl-CoA

(I:OO-
H—(ll—CHs
biotin CO-S-CoA
ATP ADP A
FaCemasa
v
(IZOO- 512 ?OO-
CO-S-CoA

CO-S-CoA
sukcinyl-CoA

Biochemie-8-1-lipidy 73
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B-oxidace MK je vyznamnym zdrojem energie

Kdy probiha ?

Jestlize bunka potiebuje energn
a nema dost glukosy

B-oxidace probiha v postresorpCni fazi a pri
hladovéni zejména ve svalech, myokardu a v
jatrech

Biochemie-8-1-lipidy
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Lipidy v postresorpcni fazi (glukagon)

jatra

Acetyl-CoA
\

MK *

L

sval

Acetyl-CoA

| __—

MK-albumin

MK + glycerol-P

|

TAG

Biock%#é%gé}i &]&éﬁ

ucinek glukagonu
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RECEPTOR

= —~—
—
-

GLUKAGON

S, e HORMON SENZITIVNI LIPASA
——
TUKOVA TKARN AN
A GLYCEROL
MK
j, (REVNIRECESTE
>
ALBUMIN |

SVAL

NOVAK, Jan. Biochemie I. Brno: Muni,

2009, Metabolismus lipidt s. 13
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Lipidy v postresorpc¢ni fazi

* V tukove tkani nastava lipolyza

(hormon senzitivni lipasa)

* MK jsou transportovany v ECT ve vazb¢ na

albumin

* MK jsou zdrojem energie pro svaly a myokard

Biochemie-8-1-lipidy v



Ketolatky

Acetacetat, 3-hydroxybutyrat - metabolicky vyuzitelne
aceton - odpadni produkt

 produkovany jatry

e piechazi do krve

* jsou zpracovany extrahepatalnimi tkanémi

* hladina se zvySuje pi1 hladovéni, diabetu

e pomér glukagon/inzulin >>> 1

Biochemie-8-1-lipidy 78



PriCiny vzniku ketolatek

Zvysena mobilizace MK z tukové tkané¢ — transport do jater

|

— zvySena produkce acetyl-CoA B-oxidaci
— kapacita citratového cyklu prevysena (nedostatek oxalacetatu)

— synteza ketolatek

Jsou metabolizovany extrahepatalné za zisku energie ©

Jejich zvysena produkee spojena s ketoacidozou &

Dv¢ ketolatky jsou stredné silne kyseliny
Biochemie-8-1-lipidy 79



Vzajemny vztah ketolatek

-

OH 0 0 TN

| // - 2H ” '/ /O \
HsC-CH-CH;—C]  =—= H;C—C—CH,—C_ | —=
OH +2H N 0—H ,
B-hydroxymaselna kyselina acetoctova kyselina =~
Kyselina K s
Acetoctova 3,52
B-Hydroxymaselna 4,70

HsC—C—CHg

aceton

Biochemie-8-1-lipidy
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Syntéza
ketolatek

matrix mitochondrie

jaterni bunk o
.] u y — acetyl-CoA
HsC—C—SCoA| CoAS ﬁ o H,O CoAsH <|3H <|3|
e -
=—>= H,C—C—CH,—C—SCoA . OOC—CH,1—C—CH,—C—SCoA
thiolasa HMG-CoA-synthasa =
H;C—C—SCoA acetacetyl-CoA CH
acetyl-CoA 3-hydroxy-3-metylglutaryl-CoA

(HMG-CoA)

acetyl-CoA

Nﬁl
HyC—C--CH,—COO- |

NADH+H  acetacetat

NAAD}M spontanni
3-hydroxybutyrét- \

HMG-CoA-lyasa l\

H dehydrogenasa ﬁ
| ) HsC—C—CH,
HsC—C—CH,—CO0O0
(|DH aceton
3-hydroxybutyrat
transport krvi do
extrahepatalnich tkani
http://dl1.cuni.cz/pluginfile.php/241144
Biochemie-8-1-lipidy /mod_page/content/4/ketola%CC%81tk 81
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Tvorba ketolatek

- v krvi je vzdy stopova koncentrace ketolatek

* jejich produkce stoupa pi1 hladoveéni nebo pi1

nekompenzovaném diabetu

* nevyuzity acetyl-CoA z odbourani MK v jatrech je

vyuzit pro zisk energie v extrahepatalnich tkanich

* ,,ketolatky jsou rozpustne tuky*

Biochemie-8-1-lipidy
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Ketolatky jako zdroj energie
v extrahepatalnich tkanich

O |
HyC— C CH,—COOH > Hi;C— C_:'CHz acetoacetyl-CoA
acetoacetat ‘ I S CoA
sukcinyl-CoA sukcinat
—CoA
| O CC .
2 Hye—C Energie
\

SCoA
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 _ )RECEPTOR

ALASON .. HORMON SENZITIVNiLIPASA
—— TAG
TUKOVA TKAN N
i GLYCEROL
MK

! KREVNIRECKTE

ALBUMIN

LT

"\As/foA )
h -

N NOVAK, Jan. Biochemie

/
/

I. Brno: Muni, 2009,
Metabolismus lipidt s. 14
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Priciny vzniku a utilizace ketolatek

jatra CO,
ketolatky » ketolatky v krvi\ sval
T nedostatek oxalgacetatu WC etyl- CoA
Acetyl-CoA —
\ ] _ /
MK MK-albumin

MK + glycerol-P

|

TAG
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